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RESUMEN 
Estudios  sobre utilización de medicamentos en el país y en la Región Arequipa 
son escasos. El presente estudio tiene como tema titulado: “Determinación de la 
Causalidad y Gravedad mediante el Algoritmo de Karch Y Lasagna  de las 
Reacciones Adversas de Productos Farmacéuticos Notificados a La Gerencia 
Regional de Salud, en Arequipa  2011 – 2016” y tiene como objetivo determinar 
el patrón, la causalidad  y gravedad de las reacciones adversas del uso de 
productos farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud, en 
Arequipa  2011 - 2016, a fin de prevenir la ocurrencia de RAMs similares en el 
futuro, implementar sistemas de reporte y monitorización de RAMs y crear 
conciencia en los profesionales de salud sobre la notificación a través del  
Sistema Peruano de Farmacovigilancia que conducirá a la reducción en la 
incidencia y severidad de las RAM que permitirá aliviar el sufrimiento humano y 
reducir la carga económica al paciente y sociedad. 
Se ha planteado como hipótesis que los efectos nocivos  no intencionados 
pueden producirse tras la administración de un producto farmacéutico.  Es 
posible determinar el patrón,  la causalidad y gravedad. 
El instrumento empleado fue los reportes de sospecha de reacciones 
adversas a medicamentos notificadas a la Gerencia Regional de Salud en los 
años del 2011 al 2016, fueron 752 reportes en los que se notificaron 1167 
reacciones adversas a los medicamentos RAMs. 
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Concluyendo: Los medicamentos al ser administrados pueden causar 
reacciones  adversas al medicamento RAMs debido a diferentes mecanismos de 
acción. Sin embargo, una detección temprana de las RAMs puede ayudar en 
minimizar el daño. Este conocimiento puede prevenir la ocurrencia de RAMs 
similares en el futuro de tal manera se reduzca la incidencia y severidad de las 
RAMs por una monitorización cuidadosa. 
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ABSTRACT 
Researchs on the use of medicines in the country and in the Arequipa Region are 
scarce. The present study has as a subject entitled "Determination of Causality 
and Severity by the Algorithm of Karch and Lasagna of Adverse Reactions of 
Pharmaceutical Products Notified to the Regional Health Management, in 
Arequipa 2011 - 2016" and aims to determine the pattern, the causality and 
severity of the adverse reactions of the use of pharmaceutical products notified 
to the Regional Health Management, in Arequipa 2011-2016, in order to prevent 
the occurrence of similar adverse drug reactions  ADRs in the future, implement 
ADRs reporting and monitoring systems and create awareness among health 
professionals about the notification through the Peruvian Pharmacovigilance 
System that will lead to a reduction in the incidence and severity of ADRs that will 
alleviate human suffering and reduce the economic burden on patients and 
society. 
It has been hypothesized that unintended harmful effects can occur after 
the administration of a pharmaceutical product. It is possible to determine the 
pattern, causality and severity. 
The instrument used was the reports of suspicion of adverse reactions to 
medications reported to the Regional Health Management in the years of 2011 to 
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2016, there were 752 reports in which 1167 adverse reactions were reported to 
the medicines ADRs 
Conclusion: Medications when administered may cause adverse reactions 
to the drug ADRs due to different mechanisms of action. However, early detection 
of ADRs can help minimize damage. This knowledge can prevent the occurrence 
of similar RAMs in the future in such a way that the incidence and severity of 
ADRs are reduced by careful monitoring.  
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INTRODUCCIÓN 
Los productos farmacéuticos o fármacos  han modificado la manera de tratar las 
enfermedades o las alteraciones del estado de salud; sin embargo, pese a los 
beneficios que ofrecen los fármacos, cada vez hay más resultados de 
investigaciones en las que las reacciones adversas a los fármacos son una 
causa frecuente, de enfermedad, discapacidad o incluso la muerte; que se 
pueden a menudo prevenir. El Yellow Card Centre YCC de Escocia (1) estima 
“que en algunos países las reacciones adversas a los medicamentos 
representan entre la cuarta y la sexta causa de mortalidad.” 
La aprobación de un medicamento mediante su registro sanitario para su 
uso por parte de los pacientes implica que su eficacia ha sido evaluada 
favorablemente y que la seguridad de los efectos indeseados detectados en las 
investigaciones previas a la comercialización fueron adecuadas, aunque esto no 
significa el hecho de que la relación beneficio/riesgo sea definitiva posteriores 
estudios pueden demostrar lo contrario. Una vez en el mercado, el fármaco deja 
atrás el seguro y resguardado de las fases clínicas de estudio I, II y III de los 
estudios clínicos para pasar a ser un fármaco que puede ser usado por la 
población. Lo más usual es que hasta el momento de la otorgación del registro 
sanitario del fármaco solo se han evaluado la eficacia y la seguridad del fármaco 
en el corto plazo y en un mínimo número de personas que fueron  seleccionadas 
de acuerdo al protocolo de investigación. Según YCC (1) “La información 
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obtenida en los estudios clínicos de las distintas fases hasta su aprobación por 
la autoridad sanitaria no es suficiente para predecir lo que pasará en la práctica 
clínica habitual en cuanto a la aparición de reacciones adversas poco frecuentes 
o de lento desarrollo, que son más factibles de detectar en las etapas posteriores 
a la comercialización” 1. 
La reacción adversa al medicamento (RAM) se entiende como cualquier 
efecto no deseado ni intencionado  de la administración del medicamento o 
producto farmacéutico. 
La Organización Mundial de la Salud (OMS) define una RAM como  
"cualquier respuesta a un fármaco que es nociva, no intencionada y que se 
produce a dosis habituales para la profilaxis, diagnóstico, o tratamiento..."  2. 
En nuestra legislación  nacional DS N°016-2011/MINSA (3) se define una 
RAM como; “cualquier reacción  nociva,  no intencionada,  que aparece tras el 
uso de un medicamento o producto farmacéutico en el ser humano, para 
profilaxis, diagnóstico o tratamiento de enfermedades o para modificar las 
funciones fisiológicas…”  3. 
 Una parte importante de los crecientes costos del cuidado de la salud y 
el sufrimiento humano puede atribuirse a las RAMs.  La accion farmacologica en 
las enfermedades para prevención diagnostico y tramiento ha sufrido un cambio 
drástico en las últimas décadas 4. 
El perfil epidemiológico de Infecciones Respiratorias Agudas (IRAS), 
Enfermedades Diarreicas Agudas (EDAS) va  cambiando a Anemia y 
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enfermedades no trasmisibles como Diabetes, Hipertensión lo que requiere 
nuevos medicamentos para la prevención, diagnóstico y tratamiento. 
La ciencia que trata de detectar, evaluar y prevenir las RAM se ha 
denominado "farmacovigilancia". La prestación sanitaria adecuada se enfrenta a 
varios desafíos y la frecuencia de la toxicidad de los medicamentos es un gran 
revés en este contexto. Las RAMs pueden prolongar la recuperación del 
paciente, así como causar hospitalización y por lo tanto aumentar el sufrimiento. 
Con la comercialización de miles de fármacos cada año y una prescripción 
excesivamente entusiasta, es crucial que detectemos, evaluemos y 
prevengamos las RAM lo antes posible, para asegurar el bienestar del paciente 
a un costo razonable. La OMS promueve los sistemas de vigilancia eficaces y 
dinámicos para monitorizar y vigilar la aparición de las RAM4. El Sistema de 
Farmacovigilancia en el Perú se inició el año 1999 con el objeto de monitorear la 
seguridad de los medicamentos y crear una base de datos Nacional de RAM 
para nuestra población 5.  
De acuerdo a la normativa nacional el monitoreo y reporte de RAM debe 
estar en los Centros de Referencia Regional de cada región los que pueden 
ayudar a identificar y evaluar los riesgos asociados con el uso de productos 
farmacéuticos. Estos datos pueden ayudar a los prescriptores a identificar RAMs 
y tratar con ellos de manera más eficiente, y también ayudan a prevenir la 
aparición de estos RAMs en el futuro. La actividad de vigilancia y notificación de 
las RAM aún en el país y la región Arequipa se encuentra en las primeras etapas. 
La falta de un programa adecuado de monitoreo y notificación de RAM, 
organizado y eficiente está planteando un gran reto al rastreo de seguridad de 
xi 
 
medicamentos en el país y la región. La falta de conciencia y el temor de los 
litigios por parte del prescriptor son las principales causas de la subnotificación 
de las RAM. La escasez de estudios relativos a la vigilancia de la seguridad del 
uso los medicamentos en la región nos ha conducido a emprender este estudio 
de las reacciones adversas del uso de productos farmacéuticos notificados a la 
Dirección Ejecutiva de Medicamentos Insumos y Drogas (DIREMID) de la 
Gerencia Regional de Salud. Por lo que se evaluó las notificaciones de sospecha 
de reacciones  adversas  (Hoja Amarilla)  reportadas en el periodo indicado y el 
método que se aplico fue el deductivo el cual consiste a todos los casos 
generales notificados al área de farmacovigilancia de la DIREMID y tras 
determinar el modelo de RAMs se aplicó (15) el “Algoritmo de Karch y Lasagna” 
para evaluar la causalidad que comprende las siguientes categorías definida, 
probable, posible, improbable, condicional, no clasificada y de la gravedad que 
comprende leve, moderado o grave. 
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CAPÍTULO I 
EL PROBLEMA DE INVESTIGACIÓN 
1.1 ANÁLISIS DE LA SITUACIÓN PROBLEMÁTICA: 
La Organización Panamericana de la Salud señala (6) que: “las posibles 
consecuencias tóxicas del uso de algunos medicamentos generan especial 
preocupación entre los pacientes, los prescriptores, los dispensadores y las 
autoridades reguladoras, debido a  las reacciones adversas que son una causa 
importante no solo de consulta médica sino también de ingreso a un 
establecimiento de salud hospitalario, y, en ocasiones, de la muerte del 
paciente…”. Los resultados de las investigaciones muestran que en los últimos 
años se han cancelado los registros sanitarios de medicamentos como 
consecuencia de “la relación beneficio/riesgo desfavorable no detectada cuando 
se autorizó la comercialización”. 6 
Las Reacciones adversas a los medicamentos (RAM)  son responsables 
de 2 - 3 % de las consultas generales, 3 - 7 % de las admisiones hospitalarias, 
involucran el 0,3 % de las muertes hospitalarias y constituyen entre el 10 - 20% 
de los pacientes hospitalizados que pueden tener RAM.  
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En el Perú en un estudio de utilización de medicamentos realizado en el 
2002, por  el Instituto Nacional de Salud Mental Honorio Delgado – Hideyo 
Noguchi, encontrándose una prevalencia de vida de 18.2% para el episodio 
depresivo y 9,9% para el episodio de ansiedad. Actualmente, para el tratamiento 
de estos problemas se emplean fármacos  antidepresivos y ansiolíticos que son 
medicamentos que reducen o tratan los síntomas corrigiendo el desbalance del 
cerebro y el sistema nervioso; pero, sin embargo como todo medicamento no 
están exentos de producir efectos adversos en las personas: como a nivel de 
sistema nervioso, se pueden presentar insomnio, cefalea, confusión, 
somnolencia, mareos, dificultad en la concentración; en la actividad sexual se 
puede presentar impotencia y disminución de la lívido; a nivel gastrointestinal 
puede presentar vómitos, náuseas, aumento de peso, diarrea; como también 
efectos anticolinérgicos los más comunes son constipación, retención urinaria, 
visión borrosa y taquicardia, etc.Los efectos adversos de estos fármacos pueden 
llegar a manifestarse con reacciones de cierta importancia clínica hasta en el 
15% de los pacientes pero solo en un 5% obligan a suspender la medicación, 
por falta de conocimiento y desinterés.  
Esta y otras situaciones surgen debido al incremento de prescripciones y 
consumo de productos farmacéuticos y tal es así que en un estudio en el 2010 
de la DIGEMID indica que en el mercado farmacéutico peruano existe un 
incremento significativo en el consumo de unidades de productos farmacéuticos 
a 6500 millones de unidades y el 59.5% de unidades es distribuida por el sector 
público sin el incremento consecuente de la notificación de Hojas Amarillas por 
parte de los profesionales de la salud.  
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De acuerdo a la Ley de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y 
Productos Sanitarios (Ley 29459) “ las reacciones adversas a los medicamentos 
deben ser notificadas para conocimiento de las mismas ” ; en el sentido de 
reducir los riesgos de producir una reacción adversa RAM, reconocer una RAM 
y contribuir a mejorar la seguridad de los medicamentos a través de un sistema 
de reporte de RAM. 
Por lo indicado las reacciones adversas a los productos farmacéuticos son 
un problema de salud pública debido al uso, abuso y los efectos que producen 
los medicamentos en la población del país incrementando la morbilidad, 
mortalidad, carga económica al paciente y la sociedad. 
1.2. FORMULACIÓN  O PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: 
1.2.1  Problema general  
¿Cuál es el patrón, la causalidad y gravedad de las reacciones adversas del uso 
de productos farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud, en 
Arequipa  2011 - 2016? 
1.2.2 Problemas secundarios  
 ¿Cuál es el patrón de las reacciones adversas del uso de productos 
farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud, en Arequipa  
2011 - 2016? 
 ¿ Cuál es la causalidad de las reacciones adversas del uso de productos 
farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud, en Arequipa  
2011 - 2016? 
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 ¿ Cuál es la gravedad de las reacciones adversas del uso de productos 
farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud, en Arequipa  
2011 - 2016? 
1.3. JUSTIFICACIÓN E IMPORTANCIA DE LA INVESTIGACIÓN 
A nivel Nacional y Regional no existen estudios sobre la incidencia y prevalencia 
de las reacciones adversas  más comunes a que se ven enfrentados los 
profesionales de la salud en los establecimientos por lo que la literatura sobre 
reporte de reacciones adversas es bastante limitada y no existen estudios que 
determinen la frecuencia, el tipo de efectos indeseables más comunes y más 
serios. Además, tampoco se conoce la frecuencia de uso de formatos de 
notificación de efectos adversos entre el personal médico, farmacéutico, 
enfermería, etc ni se toma conciencia sobre este tema. 
La importancia de este estudio radica en conocer la realidad regional 
acerca del modelo y evaluación de causalidad y gravedad de las reacciones 
adversas producidas por los productos farmacéuticos notificados en la DIREMID 
en Arequipa 2011-2016 por los profesionales de la salud que involucra a 
médicos, farmacéuticos, enfermería, obstetra, etc.; para ello se revisarán los 
reportes de Hojas Amarillas identificando los efectos adversos presentados y que 
fármaco lo produce y mediante el Algoritmo de Karch y Lasagna se determinara 
la causalidad que comprende las siguientes categorías definida, probable, 
posible, improbable, condicional, no clasificada y la gravedad que comprende 
leve, moderado o grave ya que estos efectos adversos  afectan a la persona y a 
su entorno. 
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El estudio beneficiara a los profesionales de la salud y pacientes 
identificando y previniendo las RAMs, porque se tendrá un conocimiento de cuál 
es el patrón de las Reacciones Adversas a los productos farmacéuticos, la 
relación de causalidad y gravedad de las RAMS, que son las causa de morbilidad 
y mortalidad e incrementan la carga económica del paciente y la sociedad. 
1.4. OBJETIVOS 
1.4.1  Objetivo general 
Determinar el patrón, la causalidad  y gravedad de las reacciones adversas del 
uso de productos farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud, en 
Arequipa  2011 - 2016. 
1.4.2. Objetivos específicos 
 Determinar el patrón  de las reacciones adversas del uso de productos 
farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud, en Arequipa  
2011 - 2016. 
 Determinar la causalidad  de las reacciones adversas del uso de 
productos farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud, en 
Arequipa  2011 - 2016. 
 Determinar la gravedad de las reacciones adversas del uso de productos 
farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud, en Arequipa  
2011 - 2016. 
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CAPÍTULO II 
MARCO TEÓRICO REFERENCIAL 
2.1. ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACIÓN:  
La agencia reguladora en Perú “Dirección la General de Medicamentos Insumos 
y Drogas ” en el Boletín de Farmacovigilancia, Volumen 1, N°1 del año 2008 
informa sobre  las notificaciones recibidas al Centro Nacional de 
Farmacovigilancia de la DIGEMID en el 2007 corresponde a: el 47.2% de 
notificaciones por los médicos, 57.53% fueron no serios, 60.60% corresponde al 
grupo de los antiinfecciosos según clasificación ATC, 8.56 % a reacciones 
adversas de erupción cutáneas y el 19.83% del sistema nervioso como el 
sistema más afectado. 
  Dos Santos L.,  Valsecia M. E., Ninamango R. N., Salas R., Malgor L.A. 
“Reacciones Adversas a fármacos producidas por antidepresivos”.  Facultad de 
Medicina. Universidad Nacional de Colombia: En el estudio se evaluarón los 
reportes espontáneos de Farmacovigilancia de la Cátedra de Farmacología de 
la UNNE, que utiliza la Ficha Amarilla. Los antidepresivos inculpados fueron 
ISRS (72%), Tricíclicos (24%), Tetracíclicos (4%). En relación a los ISRS los 
sistemas más afectados fueron: 1- SNC: Insomnio (en especial Fluoxetina), 
cefalea (7%), confusión (5%)(sobre todo con Fluoxetina en asociación), 
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parkinsonismo (5%)(por paroxetina y fluoxetina), ansiedad (5%), mareos(5%), 
dificultad en la concentración (2%). 2- Aparato sexual: Impotencia sexual (en 
especial Paroxetina) (19%), disminución de la líbido (10%) (en especial 
Fluoxetina). 
  Moscoso Veloza Z.M., Ramírez Cubillos G.F., López Gutiérrez J., Gerena 
Useche B. Reacciones Adversas a Medicamentos en el Hospital de Suba de 
Bogotá: “ Se realizó un seguimiento terapéutico a todos los pacientes que 
acudieron a los servicios de Emergencia, Urgencia y Consulta Externa,  por un 
periodo de tres meses. Trabajarón con 46 reportes de sospecha de reacciones 
adversas a medicamentos; el sistema gastrointestinal presentó el mayor 
porcentaje de reportes (30,4 %), seguido del cardiovascular (17,4 %), sistema 
nervioso central (13 %) y la piel (13 %), Los Grupos farmacológicos sospechosos 
fueron los antipsicóticos y antidepresivos representaron  (30,4 %), suplementos 
nutricionales (17,4 %), y antiinfecciosos (10,9 %). La incidencia de las reacciones 
adversas a medicamentos (RAM) son motivos de consultas de 3 RAM/10 000 
consultas/mes ”.  
  Pérez Ruiz L., Ramos CedeñoII A. M., Cordero JiménezII J.M., Fernández 
López I. “ Farmacovigilancia de la sertralina en pacientes con episodio de 
depresión mayor ”. Lima: “ se revisarón 40 historias clínicas y cuadernos de 
recogida de datos de los sujetos incluidos en el ensayo clínico fase III, 
randomizado, controlado y a doble ciego el uso de sertralina en pacientes con 
episodio de depresión mayor “, pertenecientes al Hospital Dr. Gustavo 
Aldereguía Lima. La información fue analizada mediante software estadístico de 
IBM Statistical Package for the Social Sciences (SPSS), versión 13.0 para 
8 
 
Windows. De los 40 pacientes incluidos en el estudio, 24 presentaron eventos 
adversos para un 60 %; de ellos, 16 (67 %) en el grupo tratado con sertralina y 
8 (33 %) en los tratados con placebo. Las reacciones adversas al medicamento 
frecuentes fueron: perdida de peso, sequedad bucal, cefalea, diarreas y 
náuseas. En su mayoría resultaron de intensidad ligera sin gravedad, causalidad 
probable y sin necesidad de algún tratamiento. El uso del medicamento se 
consideró seguro en el tratamiento curativo de estos pacientes.  
2.2. BASE TEÓRICAS.-  
Las reacciones adversas a los medicamentos son una causa importante de 
morbilidad y mortalidad, así la literatura nos informa que éstas ocasionan un 5% 
de ingresos hospitalarios, 2.5 % de consultas en la atención primaria y un 40 % 
de los pacientes presentan una Reacción adversa durante un tratamiento 
farmacológico.  En este escenario el supervisar y evaluar los productos 
farmacéuticos que se comercializan y utilizan en nuestro país y región resulta 
una responsabilidad compartida entre los diferentes integrantes de nuestro 
sistema de salud: la industria farmacéutica, las autoridades sanitarias, los 
profesionales sanitarios y el paciente 4,6,7.  
Las implicancias en los pacientes son múltiples:   afectan la calidad de 
vida, pueden generar pérdida de confianza en el médico, aumentan los costos 
de la asistencia, producen cambios en el tratamiento y al imitar enfermedades 
dificultan su detección.7 
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El ámbito de la Farmacovigilancia incluye:   productos herbarios, 
medicinas tradicionales y complementarias, productos derivados de la sangre, 
productos biológicos, dispositivos médicos y vacunas.3,9 
 De manera general un Sistema de Farmacovigilancia como es el Sistema 
Peruano de Farmacovigilancia el cual comprende al  Centro Nacional de 
Farmacovigilancia, Centros de Referencia Regional, Centros de Referencia 
Institucional, Establecimientos de Salud y profesionales de la salud involucrados 
en actividades de contribuir al cuidado y seguridad de los pacientes en relación 
al uso de medicamentos y dispositivos médicos.3,9,13 
La farmacovigilancia proporciona información para la toma de decisiones 
y minimización  de riesgos asociados a los medicamentos. El sistema se pone 
en marcha con la notificación de un caso por un profesional de salud y de 
acuerdo a ello se coordina con las Áreas de Epidemiología, Estrategias 
Sanitarias, se registra la información;  que a su vez la socializa a los diferentes 
profesionales, comunicadores, laboratorios fabricantes, OPS/OMS y organismos 
de cooperación.7,13 
2.3 MARCO CONCEPTUAL.- 
2.3.1. Farmacovigilancia 
La farmacovigilancia es “el estudio sistemático de valorar los efectos del uso de 
los farmacos en la población o en subgrupos de pacientes expuestos a 
tratamientos específicos ” 7. 
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La OMS la define como “ la ciencia y las actividades relativas a la 
detección, evaluación, comprensión y prevención (Análisis y Gestión de Riesgos 
en Farmacovigilancia) de los efectos adversos de los medicamentos o cualquier 
otro problema de salud relacionado con ellos. “  13 
El flujograma de notificación de reacciones adversas a medicamentos 
comienza con la notificación por el profesional de la salud, establecimientos de 
salud públicos y privados y establecimientos farmacéuticos son quienes notifican 
y las notificaciones llegan al Centro de Monitoreo de Upssala de la Organización 
Mundial de la Salud, según el esquema siguiente: 
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2.3.2. Evento Adverso:  
En el DS N° 016-2011/MINSA define: “Cualquier suceso que puede presentarse 
durante el uso de un producto farmacéutico (medicamento), dispositivo médico 
(insumos médicos) o producto sanitario (artículo de higiene, cosmético) pero que 
no tiene necesariamente una relación causal con dicho uso. En este caso el 
punto clave es la coincidencia en el tiempo sin tener ninguna sospecha de 
relación causal ”.3 
2.3.3.Reacción Adversa 
En el DS N° 016-2011/MINSA define: “ Es cualquier reacción  nociva no 
intencionada que aparece tras el uso de un medicamento o producto 
farmacéutico en el ser humano para profilaxis, diagnóstico o tratamiento de 
enfermedades o para modificar las funciones fisiológicas. “ 3 
2.3.4. Evaluación de la Causalidad 
La evaluación de la causalidad comprende la  aplicación del  “ ALGORITMO DE 
DECISIÓN PARA LA EVALUACION (ANALISIS) DE LA RELACION DE 
CAUSALIDAD DE UNA REACCION-ADVERSA A MEDICAMENTOS (KARCH Y 
LASAGNA) ”. Es el análisis de la probabilidad de una asociación causal entre un 
fármaco o producto farmacéutico y la aparición posible de una reacción adversa. 
La causalidad o imputabilidad en Farmacovigilancia es el análisis del papel del 
medicamento como causante de un acontecimiento adverso. Para establecer la 
causalidad se realiza un análisis en el que se valora el grado en que un 
medicamento puede haber producido un determinado acontecimiento adverso, 
preguntándose: ¿Es posible que el fármaco cause la reacción adversa? ó ¿Ha 
causado realmente el fármaco el acontecimiento adverso?17 
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La causalidad se evalúa para cada notificación de manera individual, sin 
tener en cuenta otras notificaciones que incluyan esa misma asociación entre el 
fármaco en cuestión y la sospecha de reacción adversa. Los métodos utilizados 
pueden estar basados en cálculos de probabilidad o en algoritmos. Los cuales 
comprenden: Intervalo de tiempo adecuado, toma del medicamento antes de que 
se produjera la reacción, plausibilidad biológica, secuencia temporal entre la 
administración del medicamento sospechoso y la aparición de la reacción 
adversa lógica o biológicamente plausible, patología o medicamento 
concomitante u otros medicamentos, la enfermedad tratada, alguna enfermedad 
concomitante o la exposición a otros productos no farmacológicos, propiedades 
del medicamento (propiedades farmacológicas del medicamento que pueden 
explicar la reacción, referencias bibliográficas que describan la reacción.), efecto 
de retirada del producto farmacéutico o medicamento, efecto de reexposición del 
producto farmacéutico o medicamento, antecedentes sobre exposiciones previas 
al mismo medicamento sospechoso o similares u otros datos, determinación de 
niveles séricos, pruebas diagnósticas, interacciones medicamentosas, etc. 
Los algoritmos consisten “ en una secuencia lógica de preguntas que 
pretenden “calificar” cada sospecha de relación medicamento-reacción adversa 
con un determinado grado de probabilidad.” 15,17  
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Los elementos valorados para evaluar la fuerza  de la relación de 
causalidad ante sospechas de reacciones adversas producidas por 
medicamentos son:  
 
 
Definida: Evento clínico o prueba de laboratorio anormal con una posible 
relación temporal “ con la administración del medicamento. No  puede  ser  
explicado  por  la  enfermedad concurrente ni por otros medicamentos.” (15)   El  
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evento  debe  ser  farmacológicamente definido. Reexposición positiva 
necesaria. 
Probable: Evento clínico o prueba de laboratorio anormal con una 
razonable secuencia temporal “ con la administración del medicamento.  
Improbable que se atribuya a la enfermedad u otros medicamentos.” (15) 
Respuesta a la suspensión del medicamento debe ser plausible clínicamente. 
Reexposición no requerida 
Posible: Evento clínico o prueba de laboratorio anormal con una razonable  
secuencia temporal “ con la administración del medicamento. Podría ser 
explicado por una  enfermedad u otros medicamentos.La respuesta a la 
suspensión del medicamento puede faltar o no estar clara. “ (15) 
Condicional: Un evento clínico o alteraciones en las pruebas de 
laboratorio. “ Es necesario obtener más datos para una evaluación apropiada o 
Los datos adicionales en revisión.” (15) 
Improbable: Evento clínico o “ alteraciones en las pruebas de laboratorio 
con una secuencia temporal improbable en relación con la administración del 
medicamento.” (15) 
Inclasificable: “ Notificación sugiere una reacción adversa. No puede ser 
juzgada debido a que la información es insuficiente o contradictoria.” (15) Los 
datos no pueden ser completados o verificados.La enfermedad u otras drogas 
proveen explicaciones plausibles. 
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El objetivo es establecer la relación causa-efecto, entre el fármaco/os y 
los signos o síntomas que describe el paciente. El resultado de evaluar la 
causalidad es que el fármaco está relacionado como causa de la RAM con más 
o menos fuerza (probable, posible, condicional, etc….) según cada uno de los 
algoritmos aplicados de causalidad. Que serán o no equiparables según cada 
algoritmo y la ‘subjetividad’ al aplicarlo por parte de los evaluadores.15,17 
El anexo I corresponde al “ Algoritmo de Decisión para la Evaluación de 
la Relación de Causalidad de una RAM.” 15 
2.3.5.Reacción Adversa Leve:  
Reacción “ que se presenta con signos y síntomas fácilmente tolerados. No 
necesitan tratamiento, ni prolongan la hospitalización y pueden no requerir de la 
suspensión del producto farmacéutico. Se considera una reacción no seria. ” (2) 
2.3.6.Reacción Adversa Moderada:  
Reacción “ que interfiere con las actividades sin amenazar directamente la vida 
del paciente. Requiere de tratamiento farmacológico y puede o no requerir la 
suspensión del producto farmacéutico causante de la reacción adversa. Se 
considera una reacción no seria. “ (2) 
2.3.7.Reacción Adversa Grave  
Cualquier “ ocurrencia médica que se presente con la administración de cualquier 
dosis de un producto farmacéutico  que ocasione uno o más de los siguientes 
supuestos ” : (2) 
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2.3.8 Generación de Señales 
En el ámbito de la Farmacovigilancia, “ alerta o señal se definen como 
información comunicada sobre una posible relación causal entre un 
acontecimiento adverso y un medicamento, cuando previamente se desconocía 
esta relación o estaba documentada en forma incompleta. Habitualmente se 
requiere más de una notificación para generar una señal, dependiendo de la 
gravedad del acontecimiento y de la calidad de la información con que se cuenta 
relacionada con el hecho. Es el paso inicial a realizar un estudio observacional. 
“ 17 
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CAPÍTULO III 
HIPÓTESIS 
3.1.HIPÓTESIS DE LA INVESTIGACIÓN: 
3.1.1  Hipótesis general. 
Dado que los efectos nocivos  no intencionados pueden producirse tras la 
administración de un producto farmacéutico.  Es posible determinar el patrón,  la 
causalidad y gravedad. 
3.1.2  Hipótesis específicas. 
 Dado que los efectos nocivos  y no intencionados pueden producirse tras 
la administración de un producto farmacéutico. Es posible determinar el 
patrón de las reacciones adversas notificadas. 
 Dado que los efectos nocivos  y no intencionados pueden producirse tras 
la administración de un producto farmacéutico. Es posible determinar la 
causalidad mediante el Algoritmo de Karch y Lasagna  para la Evaluación 
de la Relación de Causalidad de una Reacción Adversa a Medicamentos. 
 Dado que los efectos nocivos  y no intencionados pueden producirse tras 
la administración de un producto farmacéutico. Es posible determinar la 
gravedad mediante el Algoritmo de Karch y Lasagna  para la Evaluación 
de la Relación de  Gravedad de una Reacción Adversa a Medicamentos. 
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3.2. VARIABLES E INDICADORES 
3.2.1. VARIABLES 
Causalidad y Gravedad 
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3.2.2. OPERACIONALIZACIÓN DE VARIABLES 
VARIABLE DIMENSIONES INDICADORES INDICES 
Causalidad 
Fuerza  de la relación 
de causalidad. 
1)DEFINIDA 
 
2) PROBABLE 
 
3)POSIBLE  
 
4) IMPROBABLE 
 
5) CONDICIONAL 
 
6)NO CLASIFICADA 
 >=8 
 
 6- 7  
  
 4  -  5  
 
 < = 0 
 
                1  -  3 
 
 Falta-información 
Gravedad 
“ Manifestaciones 
clínicas con o  sin 
amenaza de vida. ” 15 
1. LEVE:  
 
 
 
2. MODERADO:  
 
 
 
 
3. GRAVE:  
1. Manifestaciones- clínicas –
leve- “ poco significativas o de 
baja intensidad, que no requieren 
ninguna medida terapéutica 
importante y/o que no ameritan 
suspensión de tratamiento. “ 15  
2.Manifestaciones- clínicas “ 
importantes –moderadas-, sin 
amenaza inmediata a la vida del 
paciente pero que requieren 
medidas terapéuticas y/o 
suspensión de tratamiento. “ 15  
3. Las que producen la muerte –
grave-, “ amenazan la vida del 
paciente, producen incapacidad 
permanente o sustancial, 
requieren hospitalización o 
prolongan el tiempo de 
hospitalización, producen 
anomalías congénitas o procesos 
malignos. “ 15. 
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CAPÍTULO IV 
METODOLOGÍA DE LA INVESTIGACIÓN 
4.1. MÉTODO DE INVESTIGACIÓN  
Para el presente trabajo de investigación el método de investigación fue la 
combinación de los métodos cualitativo y cuantitativo el cual se ajusta al Diseño 
de investigación no experimental, del tipo transversal en forma descriptiva y 
retrospectiva escogido para este fin, por su utilización en la investigación 
aplicada a problemas concretos. 
4.2. DISEÑO DE LA INVESTIGACIÓN 
El presente estudio se clasifica dentro del Diseño de investigación no 
experimental, del tipo transversal en forma descriptiva y restrospectiva con la 
finalidad de determinar las variables en un periodo de tiempo dado. 
Diseño no experimental: se consignan las reacciones adversas de los 
productos farmacéuticos notificados a la Gerencia Regional de Salud Arequipa.  
Transversal: se realizara en un periodo de tiempo determinado del año 2011 al 
2016. 
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Cuantitativo: La información obtenida se presentará en cuadros y gráficas y el 
análisis se realizará en base a proporciones, promedios. 
Retrospectivo: Se consideran los datos de las hojas Amarillas notificadas en el 
periodo de tiempo indicado. 
4.3  TIPO DE INVESTIGACIÓN:   
La investigación corresponde a la modalidad teórica y aplicativa. Es teórica en el 
sentido que la investigación está orientada a la obtención de conocimientos y 
profundización de conocimientos entorno al problema investigado. Es aplicativa 
por que los resultados de investigación de notificados nos van a permitir plantear 
alternativas que permitan modificar estos o transformar la problemática motivo 
de la investigación. 
4.4. POBLACIÓN Y MUESTRA  
La población para el presente estudio comprende los reportes de Hojas Amarillas 
notificadas a la Gerencia Regional de Salud de Arequipa en el periodo del 2011 
al 2016. 
4.4.1  Población 
Reportes de Hojas Amarillas notificadas a la Gerencia Regional de Salud de 
Arequipa en el periodo del 2011 al 2016. Según cuadro siguiente: 
Años Población 
2011 150 
2012 158 
2013 165 
2014 174 
2015 182 
2016 191 
Total 1020 
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4.4.2  Muestra 
752 Reportes de Hojas Amarillas notificadas a la Gerencia Regional de Salud de 
Arequipa en el periodo del 2011 al 2016. Según cuadro siguiente: 
Años Muestra 
2011 179 
2012 107 
2013 116 
2014 126 
2015 79 
2016 145 
Total 752 
 
4.5.  TÉCNICAS E INSTRUMENTOS DE INVESTIGACIÓN 
4.5.1.  Técnica.- 
Observación y Evaluación de las notificaciones (Hoja amarilla) de reporte de 
sospecha de medicamentos RAM  notificados a la Gerencia Regional de Salud 
en el periodo 2011-2016.  
4.5.2. Instrumentos.-  
 
Formato u Hoja Amarilla de notificación de reporte de sospecha de reacción 
adversa a medicamento. 
Documento técnico: “ RD N°813-2000-DG-DIGEMID. Aprobar el Algoritmo de 
Decisión para la Evaluación de la Relación de Causalidad de una Reacción 
Adversa a Medicamentos.” 15 
4.5.3 Técnicas de procesamiento de la información.- 
 
Para el trabajo de investigación se utilizó el programa SPSS. 
Procesamiento  estadístico de la información: Cuadros estadísticos y gráficos
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CAPÍTULO V 
ANÁLISIS DE RESULTADOS DE LA INVESTIGACIÓN 
El número total de “ reportes de sospecha de reacción adversa a medicamentos 
“ notificados a la Gerencia Regional de Salud, durante los años del 2011 al 2016 
corresponde a 752 reportes en los cuales se notificaron 1167 reacciones 
adversas al medicamento. (RAM). 
 
CUADRO  N° 01 DISTRIBUCIÓN POR TIPO DE 
REACCIÓN ADVERSA NOTIFICADA 
TIPO TIPO PORCENTAJE 
RAM 802 69% 
ESAVI 32 3% 
RAFA 130 11% 
RAMA 203 17% 
TOTAL 1167 100% 
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En el cuadro y gráfica N°01 de distribución por tipo de reacción adversa 
notificada se observa que un 69% corresponden a las reacciones adversas al 
medicamento, 17 % a reacción adversa a medicamento antiretroviral, 11% 
reacción adversa a medicamento anti tuberculosis y 3% a evento supuestamente 
atribuido a la vacunación.  
Existe una preponderancia a notificación de las reacciones adversas de 
los medicamentos en general mas no así de los medicamentos usados en las 
estrategias sanitarias nacionales como son las de VIH, TBC e Inmunizaciones. 
CUADRO  N° 02 DISTRIBUCIÓN RAM POR SEXO  
SEXO   TOTAL   PORCENTAJE 
MASCULINO   489   42% 
FEMENINO   653   56% 
SIN INFORMACIÓN   25   2% 
TOTAL   1167   100% 
RAM
69%
ESAVI
3%
RAFA
11%
RAMA
17%
GRÁFICO  N° 01 DISTRIBUCIÓN POR TIPO 
DE REACCIÓN ADVERSA NOTIFICADA
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En el cuadro y gráfica N°02 de distribución RAM por sexo se observa  un 56% 
corresponden a personas del sexo femenino, un 42% a personas del sexo 
masculino y 2% es sin información debido al notificador no registro el dato del 
sexo en la hoja amarilla. 
En nuestro estudio encontramos el grupo preponderante corresponde a 
mujeres esto está de acuerdo con otros estudios83,84. 
La incidencia del incremento de las reacciones adversas en las mujeres 
puede ser debido a la alteración de la farmacocinética de las drogas debido a 
cambios hormonales durante las diferentes etapas de la vida. 
  
MASCULINO
42%
FEMENINO
56%
SIN 
INFORMACI
ÓN
2%
GRÁFICO  N° 02 DISTRIBUCIÓN RAM POR 
SEXO 
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CUADROº 03: DISTRIBUCIÓN RAM POR TIPO DE 
ESTABLECIMIENTO 
ESTABLECIMIENTO NUMERO PORCENTAJE 
"MINSA INSTITUTO 
ESPECIALIZADO" 201 17.22% 
"MINSA HOSPITAL" 563 48.24% 
"MINSA CENTRO DE SALUD" 274 23.48% 
"MINSA POSTA MEDICA" 100 8.57% 
"ESSALUD HOSPITALES" 0 0.00% 
"ESSALUD POLICLINICOS" 0 0.00% 
"PNP HOSPITALES" 0 0.00% 
"PNP POLICLINICOS" 0 0.00% 
"EJERCITO PERUANO 
HOSPITALES" 0 0.00% 
"EJERCITO PERUANO 
POLICLINICOS" 0 0.00% 
"FUERZA AEREA HOSPITALES" 0 0.00% 
"FUERZA AEREA POLICLINICOS" 0 0.00% 
"MARINA DE GUERRRA 
HOSPITALES" 0 0.00% 
"MARINA DE GUERRA 
POLICLINICOS" 0 0.00% 
"CLINICAS PRIVADAS" 10 0.86% 
"FARMACIA" 5 0.43% 
"BOTICA" 11 0.94% 
"OTROS" 3 0.26% 
TOTAL 1167 100.00% 
 
 
17.22%
48.24%
23.48%
8.57%
0.00%
0.00%
0.00%
0.00%
0.00%
0.00%
0.00%
0.00%
0.00%
0.00%
0.86%
0.43%
0.94%
0.26%
0% 20% 40% 60%
"MINSA INSTITUTO ESPECIALIZADO"
"MINSA CENTRO DE SALUD"
"ESSALUD HOSPITALES"
"PNP HOSPITALES"
"EJERCITO PERUANO HOSPITALES"
"FUERZA AEREA HOSPITALES"
"MARINA DE GUERRRA HOSPITALES"
"CLINICAS PRIVADAS"
"BOTICA"
PORCENTAJE
GRÁFICO Nº 03: DISTRIBUCIÓN RAM POR TIPO DE ESTABLECIMIENTO
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En el cuadro y gráfica N°03 de distribución RAM por tipo de establecimiento se 
observa  un 48.24% corresponden a establecimientos de salud del sector MiNSA 
HOSPITAL, 23.48 % MINSA CENTRO DE SALUD, 17.22% MINSA INSTITUTO 
ESPECIALIZADO y 8.57%MINSA POSTA MEDICA, el porcentaje de notificación 
por establecimiento a nivel de las clínicas privadas, farmacias y boticas es 
menor. 
De los resultados anteriores se observa en los establecimientos de salud 
pertenecientes al Gobierno Regional de Arequipa es donde existe una mayor 
notificación, principalmente en hospitales debido a que se cuenta con un 
fortalecido sistema de farmacovigilancia a nivel de comités de farmacovigilancia, 
prescriptores, dispensadores y demás profesionales de la salud que intervienen 
en la atención de salud, otros establecimientos del Regional también ocurre la 
notificación a nivel de Instituto, centros y puestos de salud. 
En el sector privado tanto de las clínicas, farmacias y boticas recién se 
esta empezando a notificar esto debido básicamente a reciente marco normativo 
que enfatiza la notificación por parte de ellos. 
Con respecto a establecimientos de Essalud, Fuerzas Armadas y 
Policiales si bien es cierto tienen su propia red de notificación, estos deberían 
comunicar una copia de las mismas a la Gerencia Regional de Salud como 
autoridad de Salud Regional. 
 
28 
 
CUADRO N° 04 DISTRIBUCIÓN DE 
NOTIFICACIONES POR NIVEL DE 
CATEGORIZACIÓN 
NIVEL NUMERO   PORCENTAJE 
PRIMER NIVEL 405   34.70% 
SEGUNDO NIVEL 176   15.08% 
TERCER NIVEL 586   50.21% 
TOTAL 1167   100.00% 
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GRÁFICO  N° 04 DISTRIBUCIÓN DE NOTIFICACIONES POR NIVEL DE 
CATEGORIZACIÓN
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En el cuadro y gráfica N°04 de distribución de notificaciones por nivel de 
categorización se observa que en tercer  nivel de atención es mayor la 
notificación con un 50%, 35% corresponde al primer nivel de atención y un 15% 
al segundo nivel de atención. 
De los resultados anteriores se observa que los hospitales del nivel III-1 
(Hospital Honorio Delgado, Hospital Goyeneche) e Instituto Especializado 
(Instituto Regional de Enfermedades Neoplasicas del Sur), tienen un sistema de 
farmacovigilancia fortalecido en sus diferentes integrantes. 
En los establecimientos de salud pertenecientes al primer nivel de 
atención es decir centros y puestos de salud también existe un sistema de 
farmacovigilancia fortalecido en sus diferentes integrantes de acuerdo a sus 
competencias principalmente a nivel de prescriptores y dispensadores.   
En los hospitales del nivel II-1 (Hospital de Camana, Hospital de Aplao y 
Hospital Central de Majes) existe un sistema de farmacovigilancia fortalecido en 
menor grado. 
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CUADRO Nª05: DISTRIBUCIÓN DE 
NOTIFICACIONES POR PROFESIONAL 
PROFESIONAL NUMERO   PORCENTAJE 
MÉDICO 54   27.00% 
ODÓNTOLOGO 0   0.00% 
OBSTETRIZ 2   1.00% 
FARMACEUTICO 77   38.50% 
ENFERMERA 29   14.50% 
INTERNO MEDICINA  3   1.50% 
INTERNO FARMACIA 31   15.50% 
OTROS 3   1.50% 
SIN INFORMACION 1   0.50% 
TOTAL 200   100.00% 
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GRÁFICO Nª05: DISTRIBUCIÓN DE NOTIFICACIONES POR 
PROFESIONAL
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En el cuadro y gráfica N°05 de  distribución de notificaciones por profesional se 
observa  que el mayor grupo de profesionales que realizan la notificación 
corresponde a los farmacéuticos con un 38.50%, seguido de 27.00 % que 
representa médicos, 14.50% a enfermería, 1% a obstetricia. 
Se observa que a nivel de los internos de farmacia y medicina  
corresponden respectivamente 15,50% y 1.5% esta notificación debería a 
efectuarse por parte del profesional respectivo farmacéutico o medico debido a 
que según nuestro marco normativo  los profesionales de la salud están 
obligados a notificar. 
En otros se encuentran los otros profesionales de la salud como son 
psicólogos, asistentas sociales, nutricionistas etc que representan el 1.5%. 
De lo anterior se explica que los profesionales que están en contacto 
directo con el medicamento como son prescriptores y dispensadores son los 
están notificando en mayor número, lo hacen en menor número los demás y otro 
nulo como es de odontología, profesionales en los cuales se tiene que fortalecer 
las competencias de la notificación. 
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CUADRO Nº 06: DISTRIBUCIÓN ANATOMICO TERAPEUTICA PRIMER NIVEL 
ATC I NIVEL NUMERO   
 SISTEMA DIGESTIVO Y METABOLISMO  66 5.66% 
SANGRE Y ÓRGANOS HEMATOPOYÉTICOS  27 2.31% 
SISTEMA CARDIOVASCULAR  10 0.86% 
MEDICAMENTOS DERMATOLÓGICOS  25 2.14% 
APARATO GENITOURINARIO Y HORMONAS SEXUALES  24 2.06% 
 PREPARADOS HORMONALES SISTÉMICOS, EXCL. HORMONAS 
SEXUALES  8 0.69% 
ANTIINFECCIOSOS EN GENERAL PARA USO SISTÉMICO  585 50.13% 
AGENTES ANTINEOPLÁSICOS E IMUNOMODULADORES  216 18.51% 
SISTEMA MUSCULOESQUELÉTICO  53 4.54% 
SISTEMA NERVIOSO  65 5.57% 
PRODUCTOS ANTIPARASITARIOS, INSECTICIDAS Y REPELENTES  0 0.00% 
SISTEMA RESPIRATORIO  24 2.06% 
ÓRGANOS DE LOS SENTIDOS  0 0.00% 
VARIOS  64 5.48% 
TOTAL 1167 100.00% 
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GRÁFICO Nº 06: DISTRIBUCIÓN ANÁTOMICO TERAPÉUTICA PRIMER 
NIVEL
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En el cuadro y gráfica N°06 de distribución anatómico terapéutica primer nivel 
(ATC I nivel) se observa que corresponde al grupo de los anti-infecciosos en 
general para uso sistémico la mayor notificación con un 50.13%, en segundo 
lugar al grupo de los agentes antineoplásicos e inmunomodeladores en 18.51% 
y un 5.57% al sistema nervioso. 
Aquello está de acuerdo con la información de consumos a nivel de grupos 
farmacoterapeuticos donde se evidencia un mayor consumo al grupo de los 
antiinfeciosos por las IRAS  y EDAS. 
Lo mismo pasa con los agentes antineoplásicos e inmunomodulares que 
son usados no solamente en el IREN-Sur si  no también el Hospital Honorio 
Delgado y Goyeneche que cuentan con su unidades de quimioterapia. 
Existe una relación entre el consumo de medicamentos y las reacciones 
adversas a medicamentos. 
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CUADRO Nº 07: DISTRIBUCIÓN  ANÁTOMICO TERAPÉUTICA SEGUNDO  NIVEL 
NOTIFICACIONES POR GRUPO FARMACOLOGICO 
ATC 2NIVEL TOTAL 
PORCENTAJ
E 
PREPARADOS ESTOMATOLÓGICOS 1 0.09% 
AGENTES PARA EL TRATAMIENTO DE ALTERACIONES CAUSADAS 
POR ÁCIDOS 12 1.03% 
PADECIMIENTOS FUNCIONALES DEL ESTÓMAGO 14 1.20% 
ANTIEMÉTICOS Y ANTINAUSEOSOS 2 0.17% 
TERAPIA BILIAR Y HEPÁTICA 0 0.00% 
LAXANTES 0 0.00% 
ANTIDIARREICOS,  ANTINFLAMATORIOS, ANTINFECCIOSOS 14 1.20% 
PREPARADOS PARA OBESIDAD, PRODUCTOS DIETÉTICOS 0 0.00% 
DIGESTIVOS, INCL, ENZÍMAS 0 0.00% 
DROGAS USADAS EN DIABETES 7 0.60% 
VITAMINAS 13 1.11% 
SUPLEMENTOS MINERALES 3 0.26% 
TONICOS 0 0.00% 
AGENTES ANABÓLICOS PARA USO SISTEMÍCO 0 0.00% 
AGENTES ANTITRONBÓTICOS 1 0.09% 
ANTIHEMORRÁGICOS 2 0.17% 
PREPARADOS ANTIANÉMICOS 24 2.06% 
SUSTITUTOS DE LA SANGRE Y SOLUCIONES  PERFUSIÓN 0 0.00% 
OTROS AGENTES HEMATOLÓGICOS 0 0.00% 
TERAPIA CARDÍACA 0 0.00% 
ANTIHIPERTENSIVOS 3 0.26% 
DIURÉTICOS 0 0.00% 
VASODILATADORES PERIFÉRICOS 0 0.00% 
VASOPROTECTORES 0 0.00% 
AGENTES BETA-BLOQUEANTES 3 0.26% 
BLOQUEANTES DE CANALES DE CALCIO 0 0.00% 
AGENTES  SISTEMA RENINA-ANGIOTENSINA 4 0.34% 
AGENTES QUE REDUCEN LOS LÍPIDOS SÉRICOS 0 0.00% 
ANTIFUNGICOS PARA USO DERMATOLÓGICO 3 0.26% 
EMOLIENTES Y PROTECTORES 0 0.00% 
PREPARADOS PARA TRATAMIENTO DE HERIDAS Y ÚLCERAS 0 0.00% 
ANTIPRURIGINOSO, INCL. ANTIHISTAMÍNICOS, ANESTÉSICOS,ETC. 0 0.00% 
ANTIPSORIÁSICOS 0 0.00% 
ANTIBIÓTICOS Y QUIMIOTERÁPICOS PARA USO DERMATOLÓGICO 17 1.46% 
PREPARADOS DERMATOLÓGICOS CON CORTICOESTEROIDES 5 0.43% 
ANTISÉPTICOS Y DESIMFECTANTES 0 0.00% 
APÓSITOS CON MEDICAMETOS  0 0.00% 
PREPARADOS ANTI-ACNE 0 0.00% 
OTROS PREPARADOS DERMATOLÓGICOS 0 0.00% 
ANTINFECCIOSOS Y ANTISÉPTICOS GINECOLÓGICOS 1 0.09% 
OTROS GINECOLÓGICOS 0 0.00% 
HORMONAS SEXUALES Y MODULARES DEL SISTEMA GENITAL 22 1.89% 
PRODUCTOS DE USOS UROLÓGICO 1 0.09% 
HORMONAS HIPOFISARIAS E HIPOTALÁMICAS Y SUS ANÁLOGOS 1 0.09% 
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CORTICOESTEROIDES PARA USO SISTÉMICO 7 0.60% 
TERAPIA TIROIDEA 0 0.00% 
HORMONAS PANCREÁTICAS 0 0.00% 
HOMEOSTEASIS DEL CALCIO 0 0.00% 
ANTIBACTERIANOS PARA USO SISTÉMICO 253 21.68% 
ANTIMICOTICOS PARA USO SISTÉMICO 2 0.17% 
ANTIMICOBACTERIAS 99 8.48% 
ANTIVIRALES DE USO SISTÉMICO 196 16.80% 
SUEROS INMUNES E INMUNOGLOBULINAS 3 0.26% 
VACUNAS 32 2.74% 
AGENTES ANTINEOPLÁSICOS 206 17.65% 
TERAPIA ENDÓCRINA 2 0.17% 
INMUNOESTIMULANTES 8 0.69% 
AGENTES INMUNOSUPRESORES 0 0.00% 
PRODUCTOS ANTINFLAMATORIOS Y ANTIRREUMÁTICOS 45 3.86% 
PRODUCTOS TÓPICOS PARA EL DOLOR ARTICULAR Y MUSCULAR 7 0.60% 
RELAJANTES MUSCULARES 1 0.09% 
PREPARADOS ANTIGOTOSOS 0 0.00% 
DROGAS TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES ÓSEAS 0 0.00% 
DROGAS  DESORDENES DEL SISTEMA MUSCULO ESQUELÉTICO 0 0.00% 
ANESTÉSICOS 7 0.60% 
ANALGÉSICOS 50 4.28% 
ANTIEPILÉPTICOS 5 0.43% 
ANTIPARKINSONIANOS 0 0.00% 
PSICOLÉPTICOS 1 0.09% 
PSICOANALÉPTICOS 3 0.26% 
OTRAS DROGAS QUE ACTÚAN SOBRE EL SISTEMA NERVIOSO 2 0.17% 
ANTIPROTOZOARIOS 0 0.00% 
ANTIHELMÍNTICOS 0 0.00% 
ECTOPARASITICIDAS, INCL. ESCABICIDAS, INSECTICIDA Y 
REPELENTES 0 0.00% 
PREPARADOS DE USO NASAL 0 0.00% 
PREPARADOS PARA LA GARGANTA 1 0.09% 
AGENTES CONTRA PADECIMIENTOS OBSTRUCTIVOS DE LAS VIAS 4 0.34% 
PREPARADOS PARA LA TOS Y EL RESFRIO 6 0.51% 
ANTIHISTAMÍNICOS PARA USO SÍSTEMICO 6 0.51% 
OTROS PRODUCTOS PARA EL SISTEMA RESPIRATORIO 5 0.43% 
OFTALMOLÓGICOS 0 0.00% 
OTOLÓGICOS 0 0.00% 
PREPARADOS OFTALMOLÓGICOS Y OTOLÓGICOS 0 0.00% 
ALÉRGENOS 0 0.00% 
TODO EL RESTO DE LOS PRODUCTOS TERAPÉUTICOS 5 0.43% 
AGENTES DIAGNÓSTICOS 0 0.00% 
NUTRIENTES GENERALES 58 4.97% 
TODO EL RESTO DE PRODUCTOS NO TERAPÉUTICOS 0 0.00% 
MEDIOS DE CONTRASTE 0 0.00% 
PRODUCTOS RADIOFARMACÉUTICOS  PARA DIAGNÓSTICO 0 0.00% 
PRODUCTOS RADIOFARMACÉUTICOS TERAPÉUTICOS 0 0.00% 
TOTAL 1167 100% 
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En el cuadro y gráfica N°07 de distribución  anátomico terapéutica segundo  nivel 
notificaciones por grupo farmacológico se observa que corresponde al grupo de 
los antibacterianos para uso sistémico la mayor notificación con un 21.68%, en 
segundo lugar al grupo de los agentes antineoplásicos en 17.65%, 16.80% a 
antivirales de uso sistémico y 8.48% a antimicobacterias. 
Grupos farmacoterapéuticos muy asociados a enfermedades de nuestra 
región y país como es IRAS, EDAS, VIH, SIDA y TBC. 
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En el cuadro y gráfica N°08 de distribución por código de la terminología de las 
reacciones adversas según WHO-ART (Terminología de Clasificación de las 
Reacciones Adversas de la Organización Mundial de la Salud) se observa  el 
mayor porcentaje corresponde a “ trastornos de la piel y apéndices “ con un 
30.51%, seguido de 21.25% de “ Trastornos del sistema gastrointestinal “, 
14.82% Trastornos del Sistema Nervioso Central y Periférico, 4.88% Trastornos 
auditivos y vestibulares y 4.37% Trastornos Endocrinos.  
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GRÁFICO N°08: DISTRIBUCIÓN POR CÓDIGO DE LA TERMINOLOGIA 
DE LAS REACCIONES ADVERSAS  ÓRGANO/SISTEMA AFECTADOS 
SEGÚN WHOART
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CUADRO Nº09: DISTRIBUCIÓN POR CIE 10 
Título TOTAL PORCENTAJE 
Ciertas 
enfermedades 
infecciosas y 
parasitarias 
211 29.47% 
Neoplasias 85 11.87% 
Enfermedades de 
la sangre y de los 
órganos 
hematopoyéticos 
y otros trastornos 
que afectan el 
mecanismo de la 
inmunidad 
46 6.42% 
Enfermedades 
endocrinas, 
nutricionales y 
metabólicas 
31 4.33% 
Trastornos 
mentales y del 
comportamiento 
0 0.00% 
Enfermedades 
del sistema 
nervioso 
10 1.40% 
Enfermedades 
del ojo y sus 
anexos 
0 0.00% 
Enfermedades 
del oído y de la 
apófisis 
mastoides 
4 0.56% 
Enfermedades 
del sistema 
circulatorio 
1 0.14% 
Enfermedades 
del sistema 
respiratorio 
142 19.83% 
Enfermedades 
del aparato 
digestivo 
39 5.45% 
Enfermedades de 
la piel y el tejido 
subcutáneo 
17 2.37% 
Enfermedades 
del sistema 
osteomuscular y 
del tejido 
conectivo 
16 2.23% 
Enfermedades 
del aparato 
genitourinario 
22 3.07% 
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Embarazo, parto 
y puerperio 
5 0.70% 
Ciertas 
afecciones 
originadas en el 
periodo perinatal 
0 0.00% 
Malformaciones 
congénitas, 
deformidades y 
anomalías 
cromosómicas 
1 0.14% 
Síntomas, signos 
y hallazgos 
anormales 
clínicos y de 
laboratorio, no 
clasificados en 
otra parte 
23 3.21% 
Traumatismos, 
envenenamientos 
y algunas otras 
consecuencias de 
causa externa 
5 0.70% 
Causas extremas 
de morbilidad y 
de mortalidad 
46 6.42% 
Factores que 
influyen en el 
estado de salud y 
contacto con los 
servicios de salud 
9 1.26% 
Códigos para 
situaciones 
especiales 
3 0.42% 
TOTAL 716 100.00% 
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En el cuadro y gráfica N°09 de distribución por Clasificación Internacional de las 
Enfermedades (CIE 10) para  los  medicamentos notificados que fueron 
prescritos se observa el mayor porcentaje 29.47% corresponde a “ Ciertas 
enfermedades infecciosas y parasitarias “, 19.83% Enfermedades del sistema 
respiratorio,  11.87% Neoplasias, 6.42% “ Enfermedades de la sangre y de los 
órganos hematopoyéticos y otros trastornos que afectan el mecanismo de la 
inmunidad “ y 5.45% enfermedades del aparato digestivo. 
 
 
 
29.47%
11.87%
6.42%
4.33%
0.00%
1.40%
0.00%
0.56%
0.14%
19.83%
5.45%
2.37%
2.23%
3.07%
0.70%
0.00%
0.14%
3.21%
0.70%
6.42%
1.26%
0.42%
0.00% 5.00% 10.00%15.00%20.00%25.00%30.00%35.00%
Ciertas enfermedades infecciosas y…
Neoplasias
Enfermedades de la sangre y de los órganos…
Enfermedades endocrinas, nutricionales y…
Trastornos mentales y del comportamiento
Enfermedades del sistema nervioso
Enfermedades del ojo y sus anexos
Enfermedades del oído y de la apófisis…
Enfermedades del sistema circulatorio
Enfermedades del sistema respiratorio
Enfermedades del aparato digestivo
Enfermedades de la piel y el tejido…
Enfermedades del sistema osteomuscular y…
Enfermedades del aparato genitourinario
Embarazo, parto y puerperio
Ciertas afecciones originadas en el periodo…
Malformaciones congénitas, deformidades…
Síntomas, signos y hallazgos anormales…
Traumatismos, envenenamientos y algunas…
Causas extremas de morbilidad y de…
Factores que influyen en el estado de salud…
Códigos para situaciones especiales
GRÁFICO Nº 09: DISTRIBUCIÓN POR CLASIFICACIÓN 
INTERNACIONAL DE ENFERMEDADES 
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CUADRO Nº10: DISTRIBUCIÓN EVOLUCIÓN DE LA RAM 
EVOLUCION NUMERO PORCENTAJE 
RECUPERA SIN SECUELA 856 73.35% 
RECUPERADO CON SECUELA 3 0.26% 
AÚN NO SE RECUPERA 169 14.48% 
MUERTE POR RAM 0 0.00% 
MUERTE FARMACO PUDO HABER 
CONTRIBUIDO 29 2.49% 
MUERTE SIN RELACION CON EL FÁRMACO 0 0.00% 
DESCONOCIDO 110 9.43% 
TOTAL 1167 100% 
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GRÁFICO Nº10: DISTRIBUCIÓN EVOLUCIÓN DE LA RAM
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En el cuadro y gráfica N°10 de distribución evolución de la RAM se observa el 
mayor porcentaje corresponde a recupera sin secuela con un 73.53%, seguido 
de 14.48% aún no se recupera, 9.43% desconocidos y 2.49% Muerte fármaco 
pudo haber contribuido. 
Como puede verse los resultados están de acuerdo con otros datos dentro 
del estudio  como es en  trastornos de la piel y apéndices (alergias, rash cutáneos 
en algunos casos síndrome de Steve Johnson, Urticaria), Trastornos del sistema 
nervioso central y periférico (náuseas y vómitos) y trastornos del sistema 
gastrointestinal (diarreas). 
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CUADRO Nº 11: DISTRIBUCIÓN POR EL USO DE OTROS MEDICAMENTOS 
UTILIZADOS  
USO DE OTROS MEDICAMENTOS NUMERO PORCENTAJE 
USO DE MEDICAMENTOS 621 53.21 
AUSENCIA DE MEDICAMENTOS 546 46.79 
 1167 100.00 
 
 
En el cuadro y gráfica N°11 de distribución por el uso de otros medicamentos 
utilizados durante los últimos tres meses al momento de prescribir el 
medicamento se observa que corresponde al mayor porcentaje al grupo del uso 
de otros medicamentos con un 53%, 47% representa ausencia de 
medicamentos. 
Esto también está de acuerdo a otros estudios cuando mayor es el consumo y/o 
existe polifarmacia (cuando se usa medicamentos más de tres a la vez) la 
probabilidad de que se produzca una reacción adversa es mayor en este caso 
más del 50%.  
USO DE 
MEDICAMENTOS
53%
AUSENCIA DE 
MEDICAMENTOS
47%
GRÁFICO Nº 11: DISTRIBUCIÓN POR EL USO DE OTROS MEDICAMENTOS 
UTILIZADOS 
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CUADRO  N° 12: DISTRIBUCIÓN DE 
NOTIFICACIONES DE ACUERDO A LA 
RELACION DE CAUSALIDAD 
CAUSALIDAD NUMERO PORCENTAJE 
DEFINIDA 25 2.14% 
PROBABLE 374 32.05% 
POSIBLE 381 32.65% 
IMPROBABLE 82 7.03% 
CONDICIONAL 305 26.14% 
NO CLASIFICABLE 0 0.00% 
TOTAL 1167 100.00% 
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GRÁFICO  N° 12: DISTRIBUCIÓN DE NOTIFICACIONES DE ACUERDO A 
LA RELACION DE CAUSALIDAD
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En el cuadro y gráfica N°12 sobre la distribución de las notificaciones de acuerdo 
a la relación de causalidad el mayor porcentaje corresponde a la evaluación de 
posible con un 33%, probable con un 32% condicional con un 26%. 
El mayor porcentaje representa evento clínico o prueba de laboratorio 
anormal con una razonable   secuencia temporal con la administración del 
medicamento, podría ser explicado por una  enfermedad u otros medicamentos 
y la respuesta a la suspensión del medicamento puede faltar o no estar clara.  
El porcentaje siguiente representa evento clínico o prueba de laboratorio 
anormal con una razonable   secuencia temporal “ con la administración del 
medicamento, improbable que se atribuya a la enfermedad u     otros 
medicamentos, respuesta a la suspensión del medicamento debe ser plausible 
clínicamente y la reexposición es no requerida “ 15 
Y cuando es condicional el evento clínico o “ alteraciones en las pruebas 
de laboratorio, es necesario obtener más datos para una evaluación apropiada 
o los datos adicionales en revisión. “ 15 
  
47 
 
CUADRO  N° 13: DISTRIBUCIÓN DE NOTIFICACIONES POR 
GRAVEDAD 
GRAVEDAD NUMERO PORCENTAJE 
LEVE 818 70.09% 
MODERADA 279 23.91% 
GRAVE 70 6.00% 
TOTAL 1167 100.00% 
 
 
  
LEVE
70%
MODERADA
24%
GRAVE
6%
GRÁFICO  N° 13: DISTRIBUCIÓN DE NOTIFICACIONES POR 
GRAVEDAD
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En el cuadro y gráfica N°13 sobre la distribución de las notificaciones de acuerdo 
a la gravedad se observa un mayor porcentaje de 70 % como Leve, 24% como 
Moderada y un 6% como grave.   
El porcentaje mayor representa “ manifestaciones clínicas poco 
significativas o de baja intensidad, que no requieren ninguna medida terapéutica 
importante y/o que no ameritan suspensión de tratamiento. “ 15 
El siguiente porcentaje “ manifestaciones clínicas importantes, sin 
amenaza inmediata a la vida del paciente pero que requieren medidas 
terapéuticas y/o suspensión de tratamiento.” 15 
Las graves fueron cuando “ producen la muerte, amenazan la vida del 
paciente, producen incapacidad permanente o sustancial, requieren 
hospitalización o prolongan el tiempo de hospitalización, producen anomalías 
congénitas o procesos malignos.” 15 
 
  
CONCLUSIONES 
Primera.- Los medicamentos al ser administrados pueden causar reacciones  
adversas a los pacientes debido a diferentes mecanismos de acción. 
Sin embargo, una detección temprana de las RAM puede ayudar en 
minimizar el daño por modificación de la dosis o cambio del 
medicamento. Este conocimiento puede prevenir la ocurrencia de 
RAMs similares en el futuro. Es importante implementar un sistema 
de reporte y monitorización de RAM y crear conciencia en los 
profesionales de salud la notificación a través un este sistema 
farmacovigilancia. Medidas preventivas en  uso racional y seguro de 
los medicamentos conducen a la reducción en la incidencia y 
severidad de las RAM como resultado aliviaran el sufrimiento humano 
y reducirán la carga económica al paciente y sociedad.  
Segunda.- Al hacer el análisis de los datos recabados y de los gráficos 
estadísticos se determinó el patrón de las reacciones adversas al 
medicamento de las reacciones adversas notificadas a la Gerencia de 
Salud durante los años 2011 al 2016. Corresponde a 752 reportes en 
los cuales se notificaron 1167 reacciones adversas al medicamento. 
(RAM). En distribución por tipo de reacción adversa notificada se 
observa que un 69% corresponden a las reacciones adversas al 
medicamento, la diferencia corresponde a los programas de 
estrategias sanitarias nacionales. En distribución RAM por sexo se 
observa  un 56% corresponden a personas del sexo femenino, en 
distribución RAM por tipo de establecimiento se observa  un 48.24% 
  
corresponden a establecimientos de salud del sector MiNSA 
HOSPITAL, en distribución de notificaciones por nivel de 
categorización se observa que en tercer  nivel de atención es mayor 
la notificación con un 50%, en distribución de notificaciones por 
profesional se observa  que el mayor grupo de profesionales que 
realizan la notificación corresponde a los farmacéuticos con un 
38.50%, en distribución anatómico terapéutica primer nivel (ATC I 
nivel) se observa que corresponde al grupo de los anti-infecciosos en 
general para uso sistémico la mayor notificación con un 50.13%, en 
distribución  anátomico terapéutica segundo  nivel notificaciones por 
grupo farmacológico se observa que corresponde al grupo de los 
antibacterianos para uso sistémico la mayor notificación con un 
21.68%, en distribución por Clasificación Internacional de las 
Enfermedades (CIE 10) para  los  medicamentos notificados que 
fueron prescritos se observa el mayor porcentaje 29.47% corresponde 
a Ciertas enfermedades infecciosas y parasitarias, distribución 
evolución de la RAM se observa el mayor porcentaje corresponde a 
recupera sin secuela con un 73.53%, distribución por el uso de otros 
medicamentos utilizados durante los últimos tres meses al momento 
de prescribir el medicamento se observa que corresponde al mayor 
porcentaje al grupo del uso de otros medicamentos con un 53%. 
Tercera.- Al realizar la evaluación de la causalidad aplicando el “Algoritmo de 
Decisión para la Evaluación de la Relación de Causalidad de una 
Reacción Adversa a Medicamentos (ALGORITMO DE KARCH Y 
  
LASAGNA  DE LAS REACCIONES ADVERSAS) ” 15 corresponde el mayor 
porcentaje a la evaluación de “POSIBLE” con un 33% y representa 
evento clínico o prueba de laboratorio anormal con una razonable   
secuencia temporal con la administración del medicamento, podría 
ser explicado por una  enfermedad u otros medicamentos y la 
respuesta a la suspensión del medicamento puede faltar o no estar 
clara 
Cuarta.- Al realizar la evaluación de la gravedad aplicando el “Algoritmo de 
Decisión para la Evaluación de la Relación de Causalidad de una 
Reacción Adversa a Medicamentos (ALGORITMO DE KARCH Y 
LASAGNA  DE LAS REACCIONES ADVERSAS) “ 15 corresponde el mayor 
porcentaje a la evaluación de 70 % como Leve y representa 
manifestaciones clínicas poco significativas o de baja intensidad, que 
no requieren ninguna medida terapéutica importante y/o que no 
ameritan suspensión de tratamiento. 
 
 
  
  
SUGERENCIAS 
Primera.- Se recomienda que los establecimientos de salud públicos y privados, 
como también los profesionales de la salud  implementen un sistema 
de reporte y monitorización de RAM y tomen conciencia sobre la 
notificación a través del Sistema Peruano de Farmacovigilancia de 
tal manera que apliquen medidas preventivas en  uso racional y 
seguro de los medicamentos que conduzcan a la reducción en la 
incidencia y severidad de las RAM que aliviara el sufrimiento humano 
y reducirán la carga económica al paciente y sociedad.   
Segunda.- Se recomienda necesario conocer y difundir el patrón de las 
reacciones adversas de la población de nuestra región como medida 
preventiva a la ocurrencia.  
Tercera.- Se recomienda tener presente la relación de causalidad en el momento 
de la prescripción, dispensación y administración por parte de los 
profesionales de la salud de acuerdo a sus competencias con 
información precisa y clara al paciente sobre el uso adecuado del 
medicamento, reacciones adversas, interacciones medicamentosas 
y forma de conservación el medicamento. 
Cuarta.- Se recomienda tener presente la relación de gravedad en el momento 
de la prescripción, dispensación y administración por parte de los 
profesionales de la salud de acuerdo a sus competencias con 
información precisa y clara al paciente sobre el uso adecuado del 
  
medicamento, reacciones adversas, interacciones medicamentosas 
y forma de conservación el medicamento. 
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Anexo III Ficha de Evaluación de la Causalidad y Gravedad 
 
